Фармакоэпидемиологические показатели применения сильных опиоидов в Санкт-Петербурге и различия в подходах к их использованию при ревматических заболеваниях, сопровождающихся интенсивной хронической болью by M Pchelintsev V et al.
С О В P E М Е Н Н А Я  Р Е В М А Т О Л О Г И Я  № 2 ’ 1 0
Ф А Р М А К О Э К О Н О М И К А
100
Борьба с болью — одна из важнейших задач врача любой спе-
циальности, поскольку боль очень часто служит причиной стра-
даний и обращения пациента за помощью. Наиболее эффектив-
ными болеутоляющими средствами при интенсивной острой и
хронической боли остаются алкалоиды опия и их синтетические
аналоги — опиоидные анальгетики (опиаты, опиоиды). ВОЗ ре-
комендует их применение в том случае, когда альтернативные
обезболивающие препараты (ненаркотические анальгетики, не-
стероидные противовоспалительные препараты — НПВП) не да-
ют эффекта. ВОЗ и Международный комитет по контролю за ис-
пользованием наркотиков (International Narcotics Control Board;
www.incb.org) проводят активный мониторинг медицинского по-
требления опиоидов в разных странах. Целью этой деятельности
является достижение равновесия в национальной политике ис-
пользования опиоидов. Это равновесие предполагает, с одной
стороны, создание эффективного режима контроля за использо-
ванием опиоидов с целью предотвращения их утечки в нелегаль-
ный оборот, а с другой — обеспечение адекватной доступности
медицинского использования опиоидов как в организационном,
так и в законодательном плане. Индикатором соблюдения этого
равновесия в той или иной стране являются фармакоэпидемио-
логические показатели потребления сильных опиоидов. Для со-
поставления уровня потребления препаратов в разных странах
ВОЗ рекомендует проводить расчеты с использованием «установ-
ленной суточной дозы» (defined daily dose — DDD) [1] и ряда по-
казателей, рассчитанных на ее основе (коэффициенты «DDD на
1000 жителей», «DDD на 1000 жителей в сутки», «S-DDD», «DDD
на миллион жителей в сутки»). По данным Международного ко-
митета по контролю за использованием наркотиков, по потребле-
нию сильных опиоидов среди 190 стран, в которых проводили
оценку с использованием показателя «S-DDD» за период 2003—
2005 гг., Россия занимает всего лишь 85-е место. Сегодня в разных
странах мира используется 9 основных опиоидных препаратов
(морфин, фентанил, кодеин, оксикодон, гидрокодон, гидромор-
фон, петидин, метадон, тилидин). Часть этих препаратов отно-
сится к сильным опиоидам, часть — к опиоидам со средней силой
действия. Наиболее часто применяют морфин (используется в
84,74% из 190 стран) и фентанил (используется в 82,11% стран). 
На протяжении последних лет лаборатория фармакоэпидемио-
логии Института фармакологии им. А.В. Вальдмана Санкт-Петер-
бургского медицинского государственного университета им. акад.
И.П. Павлова осуществляет мониторинг потребления сильных
опиоидов в городе. При этом выявлено, что до 2004 г. в С.-Петербур-
ге сильные опиоиды (морфина гидрохлорид, омнопон, промедол,
фентанил) использовались практически только для парентерально-
го введения. Эти препараты применялись для лечения как острой,
так и хронической боли. ВОЗ не рекомендует использовать паренте-
ральные опиоиды при хронической боли. Для этой цели назначают
опиоиды в пролонгированных лекарственных формах (энтераль-
ной, трансдермальной). Препараты пролонгированного энтераль-
ного морфина сульфата применялись в этот период в С.-Петербурге
очень ограниченно и не влияли на фармакоэпидемиологические по-
казатели потребления препаратов этой группы. При этом вплоть до
2004 г. отмечалась явная тенденция к уменьшению применения
сильных опиоидов (за исключением фентанила для парентерально-
го введения). Эта тенденция не объяснялась объективными причи-
нами, например уменьшением числа пациентов, нуждающихся в та-
ком лечении, или отсутствием препаратов на аптечной базе города и
в аптеках. В 2005 г. энтеральный пролонгированный морфина суль-
фат, а в 2006 г. трансдермальный фентанил начали широко приме-
нять у амбулаторных онкологических пациентов. Внедрение в кли-
ническую практику сильных опиоидов для энтерального и трансдер-
мального введения существенно улучшило ситуацию по суммарной
обеспеченности больных этими препаратами. Суммарные показате-
ли «DDD на 1000 жителей в сутки» для всех сильных опиоидов за
анализируемые годы представлены в табл. 1.
Несмотря на положительную динамику фармакоэпиде-
миологических показателей их абсолютные значения в С.-Пе-
тербурге были значительно меньше, чем аналогичные показа-
тели в странах Европы [2—5]. 
Был рассчитан коэффициент «DDD на 1000 жителей в су-
тки» для морфина и фентанила в ряде стран Европы в 2002 г.
Эти значения представлены в табл. 2, в таблицу добавлен ана-
логичный показатель для С.-Петербурга в 2002 г.
Как видно из табл. 2, показатель «DDD на 1000 жителей в
сутки» для морфина в С.-Петербурге в 2002 г. был в 13 раз ниже,
чем аналогичный показатель в Финляндии — стране, имевшей
его наименьшее значение по сравнению с другими странами.
Показатель «DDD на 1000 жителей в сутки» для фентанила в
С.-Петербурге был в 6,5 раза ниже этого же значения для Нор-
вегии. Аналогичные закономерности прослеживаются при
сравнении фармакоэпидемиологического показателя исполь-
зования морфина и фентанила в С.-Петербурге и в ряде стран
Северной Европы в 2002—2006 гг. (табл. 3, 4). Данные по 5 стра-
нам Северной Европы за этот период приведены в работе [4].
Показатели использования сильных опиоидов, в частности
морфина и фентанила, в С.-Петербурге примерно в 1,5 раза пре-
вышают средние значения по России. В чем же причина столь
больших различий в показателях использования сильных опиои-
дов в С.-Петербурге и европейских странах со схожей численно-
стью населения? Их несколько. Прежде всего, это нежелание вра-
чей выписывать сильные опиоидные анальгетики в связи с жест-
ким административным и законодательным регламентом данной
процедуры. Известно, что малейшее нарушение инструкций по
медицинскому обороту наркотических анальгетиков влечет за со-
бой серьезную административную и даже уголовную ответствен-
ность, что, естественно, ведет к уклонению врачей от процедуры
выписывания сильных опиоидных анальгетиков даже пациентам
с болевым синдромом высокой интенсивности. Они до последней
возможности предпочитают назначать таким пациентам НПВП
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и/или трамадол, применение которых не контролируется столь
жестко. Во-вторых, это высокий риск побочных эффектов таких
препаратов, в первую очередь, зависимость от них, что приводит к
резкому сужению показаний к назначению сильных опиоидов в
России по сравнению со странами Европы, США и Канады. В от-
личие от этих стран в России сильные опиоиды практически ни-
когда не назначают пациентам с хронической неонкологической
болью. Такая боль может развиться вследствие неврологических,
ревматологических и ряда других заболеваний. В ряде случаев она
не может быть адекватно купирована НПВП, парацетамолом, тра-
мадолом и носит мучительный характер. Между тем, несмотря на
распространенное мнение многих врачей, сегодня в России нет
административных и законодательных запретов для назначения
сильных опиоидов пациентам, не страдающим онкологическими
заболеваниями. Так, в последнем приказе Минздравсоцразвития,
посвященном данной проблеме (Приказ № 110 «О порядке назна-
чения и выписывания лекарственных средств, изделий медицин-
ского назначения и специализированных продуктов лечебного
питания» от 12 февраля 2007 г.; зарегистрировано в Минюсте 27
апреля 2007 г. за № 9364) в разделе 3.7 говорится: «Назначение нар-
котических средств и психотропных веществ списков II и III про-
изводится: при амбулаторном лечении — лечащим врачом по ре-
шению врачебной комиссии:
— онкологическим больным с выраженным болевым синдро-
мом согласно рекомендациям специалиста-онколога (при его от-
сутствии — на основании одного решения врачебной комиссии);
— больным с выраженным болевым синдромом неопухолевого
генеза».
На возможность применения сильных опиоидов пациентам с
неспецифическими болями в нижней части спины указывается в
недавно принятых отечественных рекомендациях по лечению
данной патологии [6]. Применению сильных опиоидов при неон-
кологической боли посвящен ряд отечественных публикаций [7—
10]. В последние годы за рубежом активно изучается применение
сильных опиоидов при неонкологических заболеваниях, сопрово-
ждающихся сильной хронической болью, резко ухудшающей ка-
чество жизни больных. В последние 10 лет разработаны норматив-
ные документы и рекомендации, разрешающие и регулирующие
применение опиоидов при неонкологической боли [11, 12]. Дос-
таточно широкое применение опиоиды нашли у пациентов, стра-
дающих остеоартрозом [13—15], спондилоартрозом, болью в ниж-
ней части спины [16] и другими заболеваниями [17—19]. В этих
работах констатированы их высокая эффективность и сравни-
тельно низкий риск побочных эффектов, в том числе формирова-
ния зависимости. В недавнем метаанализе контролируемых ран-
домизированных исследований, посвященных эффективности и
безопасности опиоидов при хронической
неонкологической боли, среди побочных
эффектов, выявленных за 16 нед лечения,
клинически и статистически значимыми
были только запор и тошнота [20]. Сте-
пень риска развития психической зависи-
мости у пациентов с хронической неонко-
логической болью, которые лечатся опио-
идами, может достигать 5—19% [21, 22].
Относительно невысокий риск возникно-
вения психической зависимости связан с
тем, что пациенты с хронической болью в
большинстве случаев не склонны к аддик-
тивному поведению (табл. 5).
Тем не менее проблема безопасно-
сти длительного применения опиоидов
при неонкологической боли, несом-
ненно, существует. Поэтому для мини-
мизации риска развития психической
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Таблица 1. Суммарные показатели «DDD на 1000
жителей в сутки» для сильных опиоидов
в С.-Петербурге в 2000—2008 гг.
Год                                           Суммарный показатель
Таблица 2. Сравнение показателя «DDD на 1000
жителей в сутки» для морфина 
и фентанила в ряде европейских стран 
и С.-Петербурге в 2002 г.
Страна                                Морфин                              Фентанил












































Таблица 3. Показатель «DDD на 1000 жителей в день» для морфина в
ряде стран Северной Европы и С.-Петербурге в 2002—2006 гг.
Страна                                                                              Годы
2002                  2003                   2004                  2005                   2006
Примечание. *Суммарный показатель для парентеральной** 











































зависимости при использовании сильных опиоидов у паци-
ентов с хронической неонкологической болью требуется их
тщательный предварительный отбор. Необходим также сис-
тематический контроль за употреблением больными реко-
мендованных доз опиоидных анальгетиков [23—30]. На риск
развития наркотической зависимости в значительной степе-
ни влияют индивидуальные психологические особенности
пациента, генетические и социальные факторы. К факторам
риска развития привыкания к опиоидам относятся пристра-
стие к лекарственным препаратам в анамнезе, семейные слу-
чаи злоупотребления лекарствами, алкоголем, психические
заболевания у родственников, криминальные ситуации в
анамнезе, особенно связанные с лекар-
ствами, регулярный контакт с группа-
ми высокого риска, частое попадание в
автомобильные аварии. Особое внима-
ние следует уделять больным с уже име-
ющейся алкогольной и/или лекарст-
венной зависимостью. Для отбора па-
циентов, которым может быть назначе-
но лечение сильными опиоидами,
предложено несколько опросников и
анкет: SISAP, Cage-aid и др. [31—33]
(табл. 6, 7).
Положительные ответы пациентов
на вопросы в подобных анкетах отража-
ют риск развития привыкания и требуют
повышенного внимания к ним со сторо-
ны врача или отказа от назначения им
опиоидов. Предлагаются следующие ос-
новные этапы лечения опиоидами хро-
нической неонкологической боли [34].
Этап 1. Обоснование показаний для
начала опиоидной терапии.
Опиоиды назначают при условии неэффективности адек-
ватной терапии другими терапевтическими методами, поэто-
му необходимо:
• уточнить диагноз основного заболевания и подтвердить
неэффективность предшествующей неопиоидной анальгетиче-
ской терапии, изучить анамнез — ознакомиться с медицински-
ми документами (при необходимости сделать запрос в учрежде-
ние, где пациент лечился раньше).
Этап 2А. Выработка плана индивидуального лечения совме-
стно с больным:
• провести тщательный осмотр больного, оценить выра-
женность боли и степень функциональной недостаточности и
наметить схему начальной терапии опиоидами;
• оценить наличие изменений настроения, нарушений сна,
трудоспособности, психосоциальный статус больного.
Этап 2Б. Прогнозирование возможных осложнений и зависи-
мости:
• идентифицировать риск возмож-
ного неадекватного отношения к лече-
нию (аберрантного поведения) и при
его наличии проконсультировать боль-
ного у нарколога. При высоком риске
развития неадекватного поведения це-
лесообразно отказаться от лечения
опиоидами и обсудить альтернативные
схемы лечения.
Этап 3. Опиоидная терапия:
• ознакомить больного и членов
его семьи с особенностями опиоид-
ной терапии;
• объяснить пациенту, что толерант-
ности, физической и психической зависимости можно избежать;
• получить информированное согласие больного на лечение
опиоидами. Следует предупредить пациента о недопустимости
нарушения врачебных рекомендаций и обсудить ситуации, кото-
рые приведут к прекращению лечения;
• поставить реальные цели лечения (возможность жить с
болью, уменьшение боли на 20%, улучшение сна и т.д.) и согла-
совать их с больным. В зависимости от клинической ситуации
можно запланировать и более значимое снижение боли, а так-
же улучшение функции или качества жизни; 
• применять пролонгированные формы опиоидов (энте-
ральные таблетки с медленно высвобождающейся субстанцией
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Таблица 4. Сравнение показателя «DDD на 1000 жителей в день» для
фентанила в ряде стран Северной Европы и С.-Петербурге 
в 2002—2006 гг.
Страна                                                                              Годы
2002                  2003                   2004                  2005                   2006








































Таблица 5. Р а з л и ч и я  в  п о в е д е н и и  у  п а ц и е н т о в ,  
и с п о л ь з у ю щ и х  о п и о и д ы  п р и  х р о н и -
ч е с к о й  б о л и ,  и  у  л и ц ,  с т р а д а ю щ и х
п с и х и ч е с к о й  з а в и с и м о с т ь ю  о т  п р е -
п а р а т о в  э т о й  г р у п п ы
Пациенты                                             Пациенты













карственное средство в той
же или большей дозе, несмо-
тря на возникновение побоч-
ных эффектов
Таблица 6. О п р о с н и к  S I SA P  
( S c r e e n i n g  I n s t r u m e n t  f o r  S u b s t a n c e  A b u s e  Po t e n t i a l )
Если Вы употребляете алкоголь, то как часто делаете это в обычный день?
Сколько раз в неделю Вы употребляете алкоголь?
Как давно Вы курите?
Употребляли ли Вы марихуану в течение года?
В группу риска входят:
— мужчины, употребляющие алкоголь >4 раз в день и/или 16 раз в неделю; 
— пациенты, употребляющие марихуану в течение последнего года;
— курящие пациенты старше 40 лет.
и трансдермальные терапевтические си-
стемы) как наиболее целесообразные;
• тщательно мониторировать при-
менение опиоидов пациентами. Регу-
лярно (ежемесячно в начале лечения)
контролировать степень аналгезии,
дневную активность, признаки абер-
рантного поведения и т.д.; 
• распознавать толерантность, син-
дром отмены, аномальное поведение, при-
выкание, зависимость и псевдозависимость и другие неблагопри-
ятные реакции; 
• не рассматривать лечение опиоидами как пожизненное.
В процессе лечения опиоидами могут возникнуть показания
для прерывания терапии или ее отмены; 
• скорость отмены опиоидов зависит от длительности их
приема. Постепенное снижение дозы на 20% в сутки значитель-
но снижает вероятность развития абстинентного синдрома. Ес-
ли синдром отмены все же наступил, то необходимо возобнов-
ление приема небольших доз опиоидов. В трудных случаях не-
обходима консультация нарколога.
При лечении опиоидами необходимо создать атмосферу
полного взаимопонимания между пациентом и врачом. За ру-
бежом существует практика подписания больным и врачом со-
глашения о соблюдении режима приема препаратов, которое
по сути является информированным согласием пациента на ис-
пользование опиоидов [35, 36].
Исходя из этого соглашения, при лечении опиоидами па-
циент должен строго соблюдать ряд требований:
• не обращаться к другому врачу (в том числе и в службу
скорой и неотложной помощи) за назначением обезболиваю-
щих препаратов без ведома своего врача; 
• не менять дозу и режим приема препаратов без разреше-
ния врача даже при неэффективности лечения; 
• приносить на прием к врачу использованные упаковки и
неизрасходованный препарат. 
Каков опыт применения опиоидов при ревматических забо-
леваниях в последние годы? Изучено [37] действие оксикодона у
пациентов с болями при остеоартрозе, диабетической полинев-
ропатии и болями в нижней части спины. 266 пациентов получа-
ли препарат 1—3 года (в среднем — 541 день). На фоне достаточ-
ной эффективности препаратов только у 2,6% пациентов наблю-
дались симптомы, возможно связанные с развитием лекарствен-
ной зависимости. Авторы делают вывод о возможности длитель-
ной терапии неонкологической боли пролонгированной формой
оксикодона в связи с его хорошей эффективностью и переноси-
мостью. Аналогичные результаты получены при лечении оксико-
доном у пациента с артритом коленных суставов [38]. Продемон-
стрирована эффективность пролонгированной формы оксикодо-
на в таблетках при болях, обусловленных остеоартрозом [39]. Па-
циенты получали препарат от 6 до 18 мес в постоянной дозе, по-
добранной в начале терапии. Положительный эффект получен
при использовании оксикодона и кодеина у пациентов, страдав-
ших ревматоидным артритом, спондилоартрозом и остеоартро-
зом [40]. Оксиморфон в таблетках с медленным высвобождением
действующего вещества изучали в 2-недельном слепом мульти-
центровом контролируемом исследовании у пациентов с остео-
артрозом коленных и тазобедренных суставов [41]. Препарат про-
демонстрировал дозозависимый эффект, в значительной степени
превосходивший плацебо по всем изученным параметрам. 
Наиболее интересен для России опыт применения при неон-
кологической боли энтеральной пролонгированной формы мор-
фина и трансдермальной формы фентанила [42—46]. Изучена эф-
фективность и переносимость морфина сульфата в форме с посте-
пенным высвобождением [47, 48]. Эффективность и преимущест-
ва морфина сульфата были продемонстрированы у пациентов с
выраженной хронической болью в спине [43, 44]. Приводятся ре-
зультаты международного многоцентрового исследования, в кото-
ром трансдермально вводимый фентанил применяли в течение 12
мес у пациентов с неонкологической болью [49]. Препарат эффек-
тивно снижал боль и улучшал показатели качества жизни, оцени-
вавшиеся по шкале SF 36. Только у 3% пациентов спустя год его ис-
пользования имелись признаки «синдрома отмены». Опубликова-
ны данные рандомизированного двойного слепого плацебоконт-
ролируемого исследования у больных остеоартрозом, в котором
применяли Дюрогезик [50]. В исследовании участвовали 416 паци-
ентов. Лечение длилось 42 дня. Отмечено, что у больных, получав-
ших Дюрогезик, уменьшилась боль, улучшились показатели под-
вижности суставов и физической активности. Основными побоч-
ными эффектами были тошнота и запор, не носившие выражен-
ный характер. Открытое мультицентровое исследование, посвя-
щенное применению Дюрогезика у пациентов с остеоартрозом ко-
ленных и тазобедренных суставов, выполнено во Франции [51].
Лечение в течение 28 дней позволяло контролировать боль у боль-
шинства пациентов. Отмечено существенное улучшение показате-
лей качества жизни и оценки по шкале WOMAC. Аналогичные ре-
зультаты получены при лечении в течение 8 нед пациентов с остео-
артрозом коленных суставов [52]. Дюрогезик хорошо переносился
больными и позволял эффективно снижать боль, которая не под-
давалась лечению кодеином, ацетаминофеном и комбинирован-
ными средствами. Предпринято 30-дневное изучение Дюрогезика
у больных с коксартрозом и гонартрозом в Германии [53]. У 243 па-
циентов, вошедших в исследование, было отмечено значительное
уменьшение боли, улучшение показателей по шкале WOMAC и ка-
чества жизни. Аналогичные результаты (позитивное влияние на
самочувствие и качество жизни) получены при использовании в
течение 30 дней трансдермальной формы фентанила у пациентов с
ревматоидным артритом [54]. У 226 пожилых больных ревматоид-
ным артритом, страдавших сильными болями, значительно умень-
шилась боль (с 8 до 4 баллов по 11-балльной шкале), улучшились
показатели функциональной активности. Из побочных эффектов
отмечены тошнота (9,7%) и рвота (7,1%). Дюрогезик был исполь-
зован у пациентов с ревматоидным артритом и болью в исследова-
нии, проведенном в Испании [55]. 104 пациентов в течение 28 дней
получали препарат в дозе 25 мкг/ч. К 28-му дню у 88% пациентов
существенно уменьшилась боль, улучшились показатели физиче-
ской активности и качество жизни. Результаты исследования поз-
воляют рекомендовать включение трансдермальной формы фента-
нила в программы лечения сильной боли при ревматоидном арт-
рите. Аналогичные данные получены при применении препарата в
той же дозе у больных ревматоидным артритом, артрозо-артритом
коленных и тазобедренных суставов в Чехии [56].
Таким образом, фармакоэпидемиологический анализ пока-
зал, что в России сильные опиоиды используются значительно
реже, а показания к их применению де-факто значительно уже,
чем в европейских странах, США и Канаде. Это связано с различ-
ными причинами, в том числе с недостаточным назначением
сильных опиоидов при неонкологической боли. Клинический
опыт показывает, что при условии строгого отбора пациентов эти
препараты могут с успехом применяться для лечения тяжелых
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Таблица 7. О п р о с н и к  C a g e - A i d
Имелось ли в Вашем жизненном опыте что-либо из перечисленного ниже:
— желание уменьшить прием алкоголя и/или наркотических средств
— чувство вины в связи с приемом алкоголя и/или наркотических средств
— претензии к Вам из-за употребления Вами наркотических средств
Случалось ли у Вас похмелье или абстиненция?
форм хронической неонкологической боли, при которых не по-
могают альтернативные лекарственные средства и способы лече-
ния. В России отсутствуют административные и законодательные
запреты на применение сильных опиоидов при неонкологиче-
ской боли, что отражено в действующем Приказе Минздравсоц-
развития № 110 «О порядке назначения и выписывания лекарст-
венных средств, изделий медицинского назначения и специали-
зированных продуктов лечебного питания» от 12 февраля 2007 г. 
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